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摘要 : 细胞 免疫 是 昆虫 天 生 免 疫 系 统 中 很 重要 的 部 分 , 包括 了 由 血细胞 介 导 的 一 系列 吞噬 、 集 结 和 包 赛 等 作用 。 本 
文 讨 论 了 近年 来 在 昆虫 细胞 免疫 方面 的 研究 进展 , 包括 参与 昆虫 细胞 免疫 的 血细胞 类 型 , 识别 外 来 异物 的 受 体 因 
T, 影响 免疫 活性 的 一 些 酶 和 化 学 物质 等 。 另 外 还 就 吞噬 模式 ， 以 及 集结 和 包 赛 过 程 中 粘 附 态 细胞 的 形成 等 加 以 
讨论 。 
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Abstract: Cellular immunity that includes phagocytosis, nodulation and encapsulation mediated by 
hemocytes is a very important part of the innate immune system in insects. In this article we reviewed the 
current understanding of cellular immune responses in insects. We summarized the hemocyte types involved 
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hemocyte-mediated phagocytosis and the morphological change of hemocytes during the progress of 
nodulation and encapsulation. 
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EAER, 防御 感染 的 机 制 可 分 为 天 生 免 
疫 (innate immunity ) 和 获得 性 免疫 (adaptive 
immunity) PAPE, {AFCA HE SN AW RRA IE HY 
保护 (Hofftmann，2003)。 入 侵 的 微生物 进入 体腔 
后 , 会 被 昆虫 的 天 生 人 免疫 受 体 | 被 称 为 模式 识别 受 
体 (pattern recognition receptors, PRRs) | 识别 ， 从 而 
开始 一 系列 的 免疫 反应 。 识 别 异 已 的 过 程 是 一 个 昆 
虫 免疫 受 体 和 微生物 的 一 些 分 子 结构 [被 称 为 
pathogen associated molecular patterns (PAMPs) | 相 
互 作用 的 过 程 。 这 些 分 子 结构 包括 细菌 的 脂 多 糖 
( lipopolysaccharide ，LPS ) 、 肽 聚 糖 (peptidoglycan , 
PGN ) . AGERE Be (lipoteichoic acid, LTA) 和 真菌 的 
B-1 ,3- 葡 聚 糖 (B-1,3- glucans) 等 。 当 这 些 分 子 信号 
被 昆虫 的 免疫 受 体 捕获 后 , 触发 了 包括 体液 免疫 


(humoral immunity ) 和 细胞 免疫 (cellular immunity ) 
在 内 的 一 系列 免疫 反应 。 

体液 免疫 包括 了 能 诱导 抗菌 肽 (antimicrobial 
peptides, AMPs) 产生 的 Toll 和 Imd 的 反应 通道 ; 以 
及 由 原 多 酚 氧 化 酶 (prophenoloxidase ，ProPO ) 等 一 
系列 酶 参与 的 凝结 ( coagulation) 和 黑 化 反应 
( melanization ) (Christensen et al.，2005 ) 。 细 胞 免疫 
则 主要 依赖 血细胞 对 外 来 抗原 或 异物 的 重 鸣 
集结 ( nodulation ) 和 包 Æ 
(encapsulation) , 主要 由 浆 细 胞 (plasmatocyte ) $ 
细胞 ( granulocytes ) 和 拟 绛 色 细 胞 ( oenocytoids ) 等 参 
与 完成 (Hillyer and Christensen, 2002; Hillyer et al., 
2003a) 。 人 简单 地 将 昆虫 的 天 生 免 疫 分 为 体液 免疫 
和 细胞 免疫 ,似乎 有 些 武 汤 (Lavine and Strand, 


( phagocytosis ) 、 
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2002; Strand, 2008) , 很 多 体液 因子 都 会 影响 血 细 
胞 的 功能 , 同样 黑 化 作用 所 需要 的 一 系列 酶 都 在 血 
细胞 和 /或 脂肪 体 细胞 产生 中 产生 ,有 旦 其 作用 的 结 
REFRA EARME W REE (encapsulation ) , 
因此 也 有 人 将 黑 化 反应 作为 细胞 免疫 的 一 部 分 
( Söderhäll and Cerenius, 1998; Theopold et al., 
2002) 。 


1 AFH 


1.1 参与 吞噬 作用 的 血细胞 

否 哈 作用 是 进化 上 保守 的 用 于 清除 入 侵 的 病原 
体 和 细胞 凋 亡 残 体 的 机 制 , 这 个 过 程 由 单个 细胞 完 
成 , 包括 识别 、 吞 哈 、 对 入 侵 病 原 体 的 破坏 和 细胞 
本 号 的 衰竭 死亡 等 步骤 , 无论 在 天 生 人 免疫 和 获得 性 
免疫 中 都 扮演 了 很 重要 的 角色 (Blandin and 
Levashina, 2007 ; Williams ,2007 ) 。 在 果 蝇 的 幼虫 
中 ,血细胞 的 种 类 可 以 分 为 浆 细 胞 (plasmatocyte)、 
叶 状 细胞 (1lamellocyte ) 和 晶体 细胞 (crystal cell), 但 
只 有 浆 细 胞 在 成 虫 中 保留 (Lanot et al., 2001), mi 
果 晶 的 吞 叭 过 程 主要 由 浆 细胞 完成 , 作用 相当 于 哺 
Loh 2 AY E WE 2H fd ( macrophage ) ( Williams, 
2007). W Be AY ih 4H Hd ot A FEE E 2A Hi 
(oenocytoid ) 、 原 血细胞 ( prohemocyte ) 40 Az 24 Ad 
(granulocyte) , {A RA ALAA AA A W H REJI 
(Castillo et al.，2006 ) 。 粒 细胞 占 了 大 约 成 虫 血 细 
胞 总 量 的 90% , 当 有 异物 入 侵 时 , 这 些 细胞 立即 靠 
拢 并 粘 附 , 并 迅速 形成 丝 状 伪 足 进行 吞噬 (Castillo 
et al., 2006), K238 Rhodnius prolixus 的 5 龄 幼 
虫 中 含有 原 血 细胞 、 浆 细胞 、 粒 细胞 、 类 绛 色 细 胞 
和 脂 血 细胞 (adipohemocyte) 。 和 有 果 蝇 一 样 ， 参 与 看 
BRAR, 且 浆 细胞 在 血细胞 内 所 占 比 例会 
随 着 外 来 异物 的 入 侵 而 呈现 上 升 趋势 ,而 同时 原 血 
细胞 所 占 比例 下 降 ( Borges et al., 2008)。 原 血细胞 
一 般 存 在 于 造血 器 官 和 血 淋 巴 中 , 并 被 一 些 作者 
(Ling et al., 2005) 认为 是 一 类 干细胞 ， 而 其 他 血 细 
胞 由 此 分 化 而 来 , 因此 也 导致 了 吞噬 作用 时 晴 象 中 
两 种 细胞 的 增 减 ( Borges et al., 2008). ZTk mN $% 
Calliphora vicina 幼虫 的 吞咽 作用 和 果 蝇 、 蚊 不 同 ， 
有 3 类 血细胞 参与 了 吞噬 过 程 ,包括 拟 血 小 板 
(thrombocytoid ) 、 幼 虫 桨 细胞 (larval plasmatocyte ) 
和 浆 细 胞 工 (plasmatocyte 工 ) (Kind，2005 ) 。 将 无 
生物 活性 的 微粒 注入 血 淋 巴 后 , 拟 血小板 最 快 对 外 
来 物 作 出 反应 , 根据 幼虫 的 虫 龄 不 同 , 在 注射 后 的 


0.5 ~5.0 min 内 对 外 来 物 进 行 吞 噬 。 浆 细胞 能 附着 
在 外 来 颗粒 的 表面 ,并 形成 桑 划 体 (morule) ,最 后 
将 异物 吞没 。 附 着 的 过 程 大 约 在 异物 进入 血 淋 巴 后 
的 5 ~ 10 min 内 开始 ,而 吞噬 的 过 程 则 在 这 之 后 的 
1 ~3 hh 才能 被 观察 到 ; 一 般 , 虫 龄 大 , 反应 时 间 较 
TR, FPR AE TI tLe (Kind, 2005 ) 。 
1.2 吞噬 模式 

根据 异物 被 细胞 否 哈 的 方式 不 同和 识别 异物 的 
受 体 不 同 , 可 以 将 否 哈 作用 分 为 奉 干 种 (Swanson 
and Baer, 1995 ) 。 在 由 Fe ZSE AY fir BE SR A 
(zippering phagocytosis) 模式 中 , 细胞 表面 伸 出 板 状 
TAKE, ERFARE, 并 紧 紧 粘 附 异物 。 在 由 补体 受 
{$ ( complement receptors ) S 5 AY 1E E A Fe ME 
(triggering phagocytosis) 模式 中 , 异物 微粒 被 陷入 细 
Fie BNA Wa PAS AG AY TIT SPAS A i ESA AB FE HE 
附 。 另 一 种 形态 上 有 差异 的 机 制 被 称 为 是 “ 胞 饮 
(macropinocytosis) "现象 ， 此 类 行 叭 模式 可 以 是 非 
受 体 依赖 型 的 (receptor-independent ) ， 也 可 以 是 激 
动 重 日 依赖 型 的 (actin-dependent) 。 胞 饮 现 象 伴随 
着 细胞 边缘 的 波动 能 形成 较 大 的 否 哈 体 , AN 
哈 外 来 异物 颗粒 ， 还 能 吞 哈 一 定 胞 外 液 (Swanson 
and Baer, 1995; Kind, 2005), 5 Œ = R RH HEF BH 
TE TB fe FE ALR Spodoptera littoralis 时 , 这 3 PHE 
BERRIA A W A BL (Costa et al., 2005), R20 5a HR 
R. prolixus 的 浆 细 胞 首先 是 通过 拉链 模式 对 细菌 进 
行 吞 鸣 反 应 的 ,而 对 非 活性 的 乳胶 颗粒 则 是 以 触发 
式 进行 乔 叹 的 ,而 胞 饮 现象 在 乔 噬 上 述 两 种 外 来 蜡 
物 时 都 有 发 生 ( Borges et al., 2008) 。 
1.3 对 不 同 外 源 异 物 的 吞噬 反应 

对 不 同 的 异物 , AMR tA PATA] K EE 
按 蚊 Anopheles gambiae 的 细胞 系 5. 1° 对 革 兰 氏 阴 
PETE CIDA bl Escherichia coli 的 吞噬 速度 要 快 于 对 
半 兰 氏 阳 性 菌 金 黄色 葡萄 球菌 Staphylococcus aureus 
HY) Ze WE GE JE ( Levashina et al., 2001; Moita et al., 
2006; Blandin and Levashina, 2007), IÆ IR K íF 
I Aedes aegypti 血细胞 免疫 时 的 超 微 结构 发 现 , 大 
多 数 的 大 肠 杆 菌 和 症 原 忠 孢 子 体 Plasmodium 
sporozoite 都 被 行 噬 ， 而 音 兰 氏 阳 性 菌 一 一 藤 黄 微 球 
fA Micrococcus luteus 则 多 被 黑 化 , 黑 化 后 的 菌 有 的 
能 再 被 粒 细胞 否 哈 (Hillyer et al., 2003b), {BÆ K] 
比 亚 按 蚊 中 很 少 有 细菌 被 黑 化 的 情况 发 生 ( Blandin 
and Levashina, 2007), K254 R. prolixus WAKA 
胞 能 够 否 哈 大 肠 杆菌 ,也 能 使 其 黑 化 , 但 对 金黄 色 
葡 欧 球菌 却 显 示 了 很 强 的 黑 化 作用 ( Borges et al., 
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2008) 。 否 喉 作 用 对 单 兰 氏 阳 性 菌 和 阴性 亢 的 差 
异 , 主要 体现 在 吞噬 速度 的 不 同和 每 个 细胞 吞噬 细 
菌 的 个 数 不 同 ( 否 叭 金黄 色 和 葡萄 球菌 较 少 ), 但 造成 
差异 的 原因 并 不 十 分 清楚 , 可 能 是 由 于 介 导 两 种 再 
的 免疫 信号 通路 不 同 引 起 , 或 者 是 两 种 菌 内 在 本 质 
(体积 大 小 、PAMPs、 诱导 因子 等 等 ) 不 同 引 起 , 或 
者 是 两 者 结合 的 结果 (Blandin and Levashina, 
2007)。 但 有 研究 者 ( Hillyer et al., 2004) 分 别 用 4 
种 革 兰 氏 阳 性 菌 和 4 种 革 兰 氏 阴 性 菌 感 染 埃 及 伊 蚊 
时 发 现 , 这 种 细菌 引起 的 否 哈 和 硅化 的 差异 和 革 兰 
氏 阴 阳性 无 关 。 

1.4 吞噬 作用 的 识别 受 体 和 调节 因子 

厨 鸣 作 用 的 形成 , 首先 要 依赖 一 些 能 识别 异物 
的 受 体 , 包括 补体 因子 ( complement-like factors ) ~ 
病原 体 识别 受 体 (pathogen-recognition receptors ) 、 细 
胞 骨架 蛋白 (cytoskeletal proteins) 等 。 在 哺乳 动物 
MERR, 表面 受 体 的 激活 可 以 诱导 细胞 间 的 信和 号 
通路 , 从 而 达到 细胞 质 重 塑 所 需要 的 细胞 质 内 化 、 
否 哈 小 体 的 成 就 和 粒子 溶解 ( Williams, 2007 ) 。 

S Wit 1. WR BE AY 4 A ( thioester-containing 
proteins) TEP] 是 第 一 个 被 研究 的 参与 吞噬 过 程 的 
基因 , 与 沽 椎 动物 中 的 补体 因子 complement 
factors) 以 及 泛 重 日 酶 抑制 剂 a- E BR AG H ( pan- 
protease inhibitors «,-macroglobulins, a,Ms) 有 很 高 
的 相似 性 (Blandin and Levashina, 2007 ) 。 当 革 兰 氏 
阳性 和 阴性 菌 侵入 冈比亚 按 蚊 A. gambiae 体内 时 ， 
TEP1 就 是 通过 硫 代 酸 酯 键 (thioester bond ) 附着 到 
细菌 表面 ， 进 而 实现 行 噬 作用 (Levashina et al., 
2001) 。 用 dsRNA 的 方法 使 闪 比 亚 按 蚊 细胞 系 5.1° 
中 的 TEPI 的 表达 受到 抑制 , 或 使 用 甲 胺 使 所 有 硫 
代 酸 酯 键 失 活 ,这些 处 理 使 吞 吻 大 肠 杆 菌 的 能 力 下 
降 50% (Levashina et al., 2001), KRY TEPL, 又 发 
现 TEP2 和 TEP3 对 吞噬 细菌 也 都 是 必要 的 (Moita 
et al.，2005) 。 有 果 蝇 的 基因 组 也 含有 能 编码 含有 6 
个 硫 代 酸 酯 (thioester) 的 补体 相关 和 蛋 蝗 (TEP) 。 最 
近 , 有 研究 表明 TEP2 BH YT FRA EK IT AR 
过 程 ， 而 TEP3 是 吞噬 金黄 色 简 荀 球菌 所 必须 的 
( Stroschein-Stevenson et al., 2006) 。 

果 晶 中 的 净化 受 体 (scavenger receptor, SR) 
dSR-CI 参与 了 外 来 细菌 的 识别 , A SL on P 
的 A 类 SR, 将 dSR-CI 的 基因 沉默 , 对 大 肠 杆 菌 和 
金黄 色 和 葡萄 球菌 的 否 叭 能 力 下 降 ( Ramet et al., 
2001)。 进 一 步 的 实验 表明 ,有 上 肽 限 糖 识别 蛋白 LC 
(peptidoglycan recognition protein LC, PGRP-LC ) 能 


EARE = PGB AE a a fe ae A VE A, 但 对 革 兰 
氏 阳 性 菌 却 无 能 为 力 (Rimet et al., 2002) 。 

Srp 基因 是 在 吞噬 作用 和 血细胞 分 化 过 程 中 必 
要 的 一 个 转录 因子 ，Kocks 等 (2005 ) 通 过 RNAi 使 
Srp 沉默 后 , 删 选 到 了 46 个 相关 的 基因 , 再 一 一 对 
这 些 基因 敲 除 删 选 , 发现 一 个 被 命名 为 “eater” 的 基 
很 明显 地 参与 了 大 肠 杆菌 和 金黄 色 葡 萄 球菌 的 否 
哈 过 程 。 当 eater 的 转录 过 程 被 抑制 后 ，S2 细胞 的 
吞 哈 能 力 降 低 了 70% -~ eater 在 果 蝇 幼虫 的 浆 细 胞 
中 表达 , 失去 eater 后 , 对 某 些 细菌 的 吞噬 能 力 下 降 
了 80% 。eater 被 认为 是 编码 一 个 跨 膜 蛋 白 的 受 体 ， 
在 其 胞 外 部 分 含 由 32 个 类 似 EGF 重复 序列 (EGF- 
like repeat) 组 成 。 这 是 前 个 类 似 ECF 重复 序列 受 
体 被 认为 参与 了 微生物 的 识别 。 与 净化 受 体 相似 ， 
Eater 蛋白 可 识别 的 微生物 病原 体 的 范围 较 广 。 

最 近 有 研究 表明 , ARH Ig 超级 家 族 受 
体 一 一 唐 氏 综合 症 细胞 粘 附 分 子 (Down syndrome 
cell adhesion molecule, Dscam) 能 结合 到 细菌 上 ， 则 
能 有 效 地 诱导 浆 细胞 发 生硬 噬 反应 (Watson et al., 
2005). B FIMA, Dscam 能 产生 大 约 
38 000 种 胞 外 结构 具有 显著 差异 的 异 构 体 。 其 中 ， 
有 近 18 000 种 异 构 体 在 脂肪 体 (fat body ) 细胞 和 血 
细胞 中 表达 ,部 分 有 结合 大 肠 杆菌 的 能 力 ( Watson 
et al., 2005 ) 。 蚊 子 的 Dscam 基因 AgDscam, 结构 也 
很 复杂 , 能 产生 超过 31 000 种 的 剪 切 异 构 体 ; 当 蚊 
子 受 到 微生物 的 感染 后 , 随即 可 产生 病原 体 特异 性 
的 异 构 体 ; 大 降低 AgDscam 的 表达 , 蚊子 对 细菌 和 
症 原 忠 的 抵抗 能 力 都 明显 下 降 ( Dong et al., 2006) 。 
但 是 什么 机 制 在 调节 Dscam 产生 病原 体 特异 性 的 
剪 切 体 还 不 十 分 清楚 。 

此 外 , 整 联 重 日 (integrin) 也 被 认为 是 一 类 有 识 
别 能 力 的 蛋 昌 。 在 哺乳 动物 中 , 一 些 整 联 重 日 ， 如 
CD11b/( CD18 )， 能 识别 细菌 表面 的 脂 多 糖 
(Relman et a!/.，1990 ) 。 但 在 果 晶 中 发 现 的 并 已 探 
明 功 能 的 整 联 和 蛋白 都 没有 识别 外 来 异物 的 功能 ， 而 
只 对 发 育 起 调节 作用 ( Hynes and Zhao, 2000), [XJ 
EEE fx BC A. gambiae 中 的 B,- 整 联 重 日 ( B2- 
integrin, BINT) 是 一 览 膜 受 体 蛋白 ,并 不 直接 识别 
外 来 入 侵 物 , 而 是 将 TEP1 等 传 来 的 信号 传人 细胞 
内 ,引起 免疫 反应 (Blandin and Levashina, 2007) 。 
将 地 中 海 实 蝇 Ceratitis capitata 整 联 重 日 中 的 识别 
序列 (recognition sequence Arg-Gly-Asp, RGD) RRA, 
血细胞 对 大 肠 杆菌 的 否 哈 能 力 明 显 下 降 ( Foukas et 
al., 1998) 。 
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CED2, CED5 和 CED6 是 一 类 胞 内 分 子 , 参与 
了 将 亡 和 坏死 细胞 的 否 叭 过 程 。 在 冈比亚 按 蚊 A. 
gambiae 中 , 负责 接收 由 跨 膜 和 蛋白 一 一 B-2 BRE 
白 传 来 的 信号 ,诱导 细胞 进行 吞噬 作用 。 若 将 
CED5 或 者 CED6 中 的 任意 一 个 沉默 掉 , K EEE 
蚊 对 昔 兰 氏 阳 性 菌 和 阴性 菌 的 吞噬 效率 都 将 降低 
50% ; 若 同 时 将 它们 沉默 ， 则 吞 只 效率 下 降 80% 。 
这 也 说 明 CED5 和 CED6 属于 两 个 不 同 的 功能 群 ， 
{EAB RE (le VEE MEE FA (Moita et al., 2005) 。 


2 集结 和 包 守 作用 


2.1 参与 集结 和 包 圳 作用 的 细胞 

集 绪 是 指 很 多 血细胞 粘 附 、 聚 集 在 细菌 等 外 来 
物 的 表面 , 而 包 叶 实质 上 是 和 集结 相同 的 过 程 ， 只 
是 包 吐 的 对 和 象 体 积 更 大 , 包括 线虫 等 寄生 性 外 来 人 
侵 物 ( Ratcliffe and Gagen, 1976, 1977), 57 HE 
用 不 同 , RAMAR E A EB to Al A ee 
Fe Bh ORE ELE. OF E a hk Be 
察 大 头 金晶 Chrysomya megacephala 幼虫 注射 酵母 后 
的 血细胞 集结 反应 , 大 约 注 射 后 2 h 有 “集结 ”开始 
形成 , 12 h 后 , 在 酵母 和 细胞 碎片 周围 可 以 观察 到 
一 层 由 血细胞 组 成 的 无 规则 膜 (Faraldo et al., 
2008 ) 。 

FEE AP, 参与 集结 和 包 堪 作用 的 主要 是 粒 
细胞 和 浆 细胞 ， 而 采 蝇 是 叶 状 细胞 (Schmidt et al., 
2001; Vass and Nappi，2001 ) 。 在 某 些 昆虫 中 会 同 
WREE RR R RERE, Ee EG BB 
中 , 拟 绛 色 细 胞 或 者 果 晶 中 的 晶体 细胞 也 往往 是 集 
结 和 包 叶 的 参与 者 (Stand and Pech, 1995) 。 

在 鳞 翅 目 中 , 粒 细胞 和 浆 细 胞 形成 包 吉 的 排列 
是 随机 的 (Wiegand et al., 2000) ; 但 在 另外 一 些 昆 
虫 中 却 是 高 度 有 序 排列 的 , 先 由 粒 细 胞 附着 到 目标 
E, 然后 浆 细 胞 也 附着 上 (Lackie et al., 1985; Pech 
and Strand, 1996), Æ Dowex 1X2 色谱 小 珠 时 ， 
KEKR Pseudoplusia includens 的 粒 细 胞 先 结合 到 
小 珠子 上 , 之 后 , 浆 细 胞 再 一 个 一 个 的 结合 上 去 ， 
Fe BUS ,直到 宫 周 围 的 一 层 单 层 粒 细胞 开始 出 现 凋 
To, 包 叶 作用 也 随 之 进入 尾 期 (Pech and Strand, 
1996, 2000) 。 其 他 一 些 无 活性 的 外 来 异物 被 包 嘲 
的 进程 也 和 Dowex 1X2 小 珠 相 似 , 都 要 粒 细胞 首先 
结合 到 目标 , 浆 细 胞 随 之 附着 ( Lavine and Strand, 
2001a) 。 但 也 有 例外 ,只 要 将 外 来 异物 先 在 血 淋 巴 
中 髓 育 一 段 时 间 , 效 细 胞 就 能 在 粒 细胞 不 存在 的 情 


况 下 独自 完成 包 只 的 任务 (Lavine and Strand, 
2001a ) 。 
2.2 集结 和 包 圳 作用 识别 受 体 和 调节 因子 

上 述 参 与 否 噬 作用 的 一 些 受 体 和 蛋白 , 如 TEPL 
Ig 超级 家 族 受 体 、 整 联 蛋 日 等 , BES TRAN 
者 过 程 的 外 来 异物 的 识别 (Lavine and Strand, 
2002 ) 。 烟 草 天 蛾 Manduca sexta F, K T AREH 
的 al 亚 基 外 , 又 鉴定 了 a2 和 a3 WE, RNA 干扰 
实验 表明 , 任意 一 个 亚 基 的 丢失 都 将 导致 细胞 包 赛 
作用 的 失败 (Zhuang et al., 2008) 。 用 细 霄 刺激 印 
EEA Antheraea mylitta 几 分 钟 后 , 发 现 有 一 个 新 
的 上 调和 蛋白 , 将 该 蛋白 相对 应 的 基因 敲 除 后 , 集结 
作用 明显 减少 , 而 血 淋 巴 中 的 细 茵 量 相 应 增加 ， 
该 蛋 昌 参与 了 细胞 的 集结 过 程 ， 因此 命名 为 
“Noduler”。Noduler 能 结合 到 微生物 细胞 表面 的 
LPS, LTA 和 6-1, 3-#@ 3848, AeA EE PRR 的 特 
性 , 但 与 TEP 等 不 同 的 是 ”Noduler ”不 影响 细胞 的 
FERIE (Gandhe et al., 2007) 。 此 外 ,一些 最 初 在 
KÆ Bombyx mori PFA 1S SA, WG-1 3-8 
聚 糖 识别 和 蛋 日 (B-1 ,3- glucans recognition protein ) 和 
Re ZB BNE FEA (B. mori multibinding protein ) 等 ， 
也 作为 识别 受 体 分 别 参 与 了 昆虫 包 赛 和 集结 作用 
( Marmaras and Lampropoulou, ，2009 ) 。 

除了 对 细菌 、 真 菌 等 外 来 物 的 识别 外 , 昆虫 往 
往 还 能 识别 线虫 、 昆 虫 的 寄生 物 以 及 一 些 不 具有 生 
物 活性 的 外 来 物 , 如 尼龙 、 乳 胶 粒 、 色 谱 小 珠 等 等 ， 
而 引发 免疫 反应 。 但 这 些 外 来 物 , 并 不 含 我 们 通常 
说 的 PAMP, 因此 , 昆虫 的 识别 范围 实际 上 要 广泛 
很 多 。 但 在 没有 获得 性 免疫 的 情况 下 , 昆虫 是 如 何 
识别 这 些 异 物 的 ,Lavine 和 Strand(2002 ) 认为 并 不 
是 昆虫 对 不 同 的 异物 有 不 同 的 受 体 , 而 是 当 受 到 外 
物 侵 染 时 , 昆虫 体内 的 一 些 自 身 物 质 ( 模 式 分 子 等 ) 
发 生 了 改变 , 这 一 改变 使 受 体 对 这 些 模式 分 子 的 结 
合 特性 也 发 生 了 改变 , S| AC ST AP. FRE OE 
反应 。 基 膜 (basement membrane, BM) 存在 于 昆虫 
的 血 腔 和 内 部 融 官 中 , 正 稼 情况 下 ,血细胞 不 结合 
或 者 很 松散 地 结合 在 BM 上 。 当 有 异物 入 侵 , 引起 
BM 破损 时 , 粒 细胞 等 血细胞 会 通过 一 些 蛋 白 和 BM 
结合 , 参与 BM 重新 合成 的 过 程 (Nardi and Miklasz, 
1989; Kurata et al., 1991, 1992; Nardi et al., 
2001) ,同时 在 BM 破损 部 位 , 往往 有 血细胞 聚集 和 
wR H A Æ (Rizki and Rizki, 1980a; Lackie, 
1988), 。 对 果 量 黑色 瘤 (melanotic tumor) 突变 体 tu- 
W Fil tw( l) Sz* 的 研究 也 证 实 了 包 守 的 发 生 依赖 于 血 
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细胞 识别 了 BM 性 状 的 改变 (Rizki and Rizki, 1974, 
1980b) 。 

但 即便 是 相同 的 外 来 异物 , 不 同 昆 虫 免 疫 反应 
也 不 相同 : CM-Sephadex 几乎 不 能 被 大 豆 夜 蛾 
Pseudoplusia includens 包 宫 ,但 总 能 被 草地 贪 夜 蛾 
Spodoptera frugiperda A; 而 对 DEAE-Sepharose 则 
正好 相反 , KE BOOT EA ESR AY Be VE, mH 
Ha BC HBC MU SLATE AS ACE 6h MEH (Lavine and 
Strand, 2002), AS, 与 昆虫 遗传 距离 越 远 ,种 系 
差距 越 大 的 外 来 入 侵 物 , AS BIA ll A E E 
(Lackie, 1988) 。 

2.3 集结 和 包 吉 作用 中 粘 附 态 细胞 的 形成 

一 旦 外 来 异物 被 识别 , 包 赛 的 形成 就 依赖 于 将 
非 粘 附 性 的 血细胞 变 成 具有 粘 附 性 的 血细胞 。 在 哺 
FLEIR, 免疫 细胞 粘 附 态 的 形成 需要 细胞 因子 、 
细胞 烙 附 分 子 、 和 相对 应 的 受 体 调节 (Baggiolini et 
al., 1997), Æ A A ERE, OK De mR 
P. includens% , 粒 细胞 或 者 PRRs 结合 到 外 来 异物 
的 表面 后 , 也 促使 桨 细胞 迅速 转变 为 粘 附 态 (Lavine 
and Strand，2002 ) 。 浆 细胞 扩散 肽 (plasmatocyte 
spreading peptide, PSP) 被 认为 是 使 浆 细 胞 活化 具有 
粘性 特征 的 细胞 因子 (Clark et al., 1997), URE 
=100 pmol/L i}, 不 论 是 合成 还 是 纯化 得 到 的 PSP 
都 能 在 几 秒 之 内 迅速 诱导 血细胞 集结 和 精 附 在 异物 
表面 (Lavine and Strand, 2002), PSP 的 同系 物 在 鳝 
蕊 目的 多 种 昆虫 中 被 发 现 , 且 许 多 被 证 实 具 有 活化 
血细胞 的 功能 (Wang et al., 1999; Strand et al., 
2000) 。 经 前 体 剪 切 而 得 到 的 成 熟 PSP 多 肽 其 结构 
包括 1 个 无 规则 的 NN 端 (1 ~6 个 残 基 ) , 1 个 结构 规 
则 且 被 1 个 二 硫 键 稳定 的 核心 区 域 , 和 1 个 短 的 B 
发 卡 结构 (Volkman et al.，1999 ) 。 诱 导 变 异 发 现 ， 
不 论 是 无 规则 的 区 域 还 是 规则 区 域 , 都 是 保持 PSP 
生物 活性 所 必需 的 (Clark et al., 2001a, 2001b). 
当 PSP 和 相应 的 受 体 结合 后 , 促使 桨 细胞 细胞 质 中 
的 粘 附 分 子 释放 到 细胞 表面 ， 而 产生 粘 附 性 (Strand 
and Clark ，1999 ) 。 在 哺乳 动物 中 , 结合 PSP 的 受 
体 除 了 2.2 中 提 到 的 Ig BRAT LA, BIR 
外 , 还 包括 钙 烙 着 生日 (cadherins ) 和 选择 有 蛋 日 
(selections), Æ KEAR P. includens 中 ,去 除 整 
RAG A TR el) A] Arg-Gly-Asp( RGD), 浆 细 胞 的 
粘性 下 降 (Lavine and Strand, 2001b)。 用 抗体 M13 
进行 中 和 实验 ,发 现 烟 草 天 蛾 桨 细胞 表面 有 了 一 些 
未 识别 的 蛋白 , 但 对 细胞 的 聚集 和 依附 到 异物 表面 
是 必需 的 (Wiegand et al., 2000) 。 


2.4 ” 酶 和 化 学 物质 对 集结 和 包 吐 作用 的 调 市 

在 黑 化 反应 中 所 和 需 的 一 些 酶 ,如 多 酚 氧 化 酶 
PO )、 多 巴 脱 凑 酶 (dopa 
decarboxylase, Dde ) 等 , 在 地 中 海 实 晶 C. capitata 
中 证 实 也 是 吞噬 和 包 宫 过 程 所 需要 的 。 将 Dde 基 
因 沉 默 , 或 用 化 学 物质 使 其 失 活 ,都 使 大 肠 杆菌 在 
实 晶体 内 被 黑 化 、 看 噬 和 包 宫 作用 明显 受到 阻碍 
( Sideri et al., 2008 ) 。 和 蛋白 激酶 A( protein kinase A, 
PKA ) th XJ KRIE Galleria mellonella 幼虫 的 集结 反 
应 有 影响 ,PKA 的 抑制 剂 (Rp-8-Br-cAMPS ) 能 诱导 
集结 反应 ,而 PKA 的 活化 剂 (Sp-8-Br-cAMPS ) 作用 
相反 (Brooks and Dunphy, 2005) 。 

PFA tH ae Mn) BE AY Se ae A. FE TR ee 
Neobellieria bullata HY 3 龄 幼虫 注射 昆布 多 糖 
(laminarin ， 即 为 B-1,3-glucan ) 前 ， 先 分 别 用 20-74 
A&W BL f AH ( 20-hydroxyecdysone ) 和 保 幼 激 和 又 
(juvenile hormone) 处理 , 前 者 能 促进 昆布 多 糖 引 起 
的 集结 反应 , 后 者 则 显著 降低 了 血细胞 集结 作用 的 
能 力 (Franssens et al., 2006) 

此 外 ,研究 的 比较 多 的 是 类 二 十 煤 酸 
( eicosanoids ) 等 化 学 物质 对 集结 反应 的 影响 。 地 考 
米松 ( dexamethasone ) ZSF 4E ( naproxen ) (两 者 都 
为 类 二 十 烷 酸 生物 合成 抑制 剂 BE Ss Be N. 
bullata 3 龄 幼虫 因 注 射 昆 布 多 糖 而 引起 的 集结 
应 , 但 这 种 抑制 反应 能 被 类 二 十 烷 酸 的 前 体 花 生 四 
烯 酸 (arachidonic acid ) 恢复 (Franssens et al., 
2005 ) 。Miller(2005 ) 认 为 , 地 塞 米松 影响 烟草 天 蛾 
血细胞 的 集结 反应 , 是 由 于 影响 了 浆 细胞 的 伸 长 作 
用 , 但 不 影 啊 细 胞 的 横向 生长 ,该 现象 同样 能 被 花 
生 四 和 烯 酸 恢复 。 有 关 类 二 干 烷 酸 在 昆虫 血细胞 集结 
作用 中 的 必要 性 , 在 很 多 昆虫 中 都 有 人 研究, 包括 拟 
步 甲 Zophobas atratus( Stanley et al., 1998) 十 七 年 
tt Magicicada septendecim( Tunaz et al., 1999)、 意 大 
Fl] BEE Apis mellifera ( Bedick et al., 2001). ty HR 
Colias eurytheme (Stanley et al., 1999). — Æ h E 
Pseudaletia unipuncta 和 小 地 老 席 Agrotis ipsilon 
( Stanley-Samuelson et al., 1997) 等 。 


( phenoloxidase , 


3 小 结 与 展望 


昆虫 免疫 的 研究 不 仅 与 昆虫 的 病理 学 和 生物 防 
治 密 切 相 关 , 同时 也 和 人 类 健康 的 研究 和 提高 密切 
相关 。 在 消 椎 动物 中 ,天 生 人 免疫 和 获得 性 免疫 两 个 
免疫 系统 是 相互 交织 、 相 互 依赖 影响 的 , 因此 很 难 
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单独 研究 其 中 的 一 个 系统 而 不 考虑 万 一 个 的 影 啊 
( Medzhitov and Janeway, 1999). mi T itz% 7 EŒ 
虫 只 受 天 生 免 疫 系 统 保护 的 , 便 成 为 了 解 天 生 人 免疫 
分 子 机 理 的 理想 模式 。 事 实 上 人 类 免疫 系统 中 很 多 
重要 发 现 , 都 来 自 于 对 昆虫 的 研究 。 如 在 人 类 人 免疫 
言 号 传递 途径 中 扮演 重要 角色 的 Toll 基因 最 初 是 在 
采风 中 发 现 的 , 被 认为 和 采 蝇 胚胎 的 背 腹 轴 发 育 有 
(Hashimoto et al.，1988 ) ， 后 又 证 明 Toll FUR IH 
BHA FCAE 63 ASE ( Lemaitre, et al., 1996), J) 
后 又 在 人 等 哺乳 动物 中 发 现 ,Tou 的 同 源 基因 直接 
影响 生物 体 的 抗菌 功能 ; 并 且 现 已 证 明 ， 人 体内 
Toll 基因 的 同 源 物 不 仅 和 天 生 免 疫 相 关 ,， 也 具有 调 
方 获得 性 免疫 的 功能 ( Chaudhary et al., 1998). H 
于 昆虫 取材 相对 容易 ,作用 时 间 短 , 更 常 被 用 来 研 
究 与 人 类 疾病 相关 的 基因 ， 如 Spresser 等 (2008 ) 利 
用 有 果 蝇 的 免疫 系统 研究 了 人 体内 的 OTK18 转录 抑 
制 子 和 HIV-L 感染 的 关系 等 。 对 一 些 虫 媒 昆 虫 如 数 
子 等 的 研究 更 是 直接 地 影响 了 人 类 的 健康 。 通 过 虫 
媒 传播 的 寄生 虫 、 细 菌 和 病毒 在 这 些 昆虫 体内 都 受 
到 极 强 的 天 生 人 免疫 的 抵抗 , 一 旦 我 们 有 办 法 能 提高 
虫 媒 对 这 些 病 原 的 杀 灭 作用 , 必然 在 很 高 程度 上 控 
制 了 虫 媒 引起 的 传染 病 的 传播 。 为 此 目的 ,我 们 实 
验 室 的 工作 集中 在 症 疾 和 蚊子 的 相互 作用 关系 上 ， 
希望 能 找到 一 些 在 蚊子 包 守 和 黑 化 寄生 虫 等 外 来 异 
物 过 程 中 起 关键 作用 的 基因 。 相 信和 随 着 基因 组 和 和 蛋 
日 质 组 技术 的 提高 ,对 昆虫 天 生 人 免疫 机 制 的 分 析 也 
会 进一步 加 快 。 
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